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に 20回の頻度で音刺激を行った。規準音圧を 20μPaとして、初期音圧を 80dBSPL から 10dB
ずつ減少させながら、反応閾値を測定した。Telephonics 社製 TDH-39をスピーカーとして
使用し、音源を耳介より 10cm離して、設置した。自由音場における音圧を Brüel & Kjǽr
社の 2分の 1インチ径のマイクロフォンを用いて測定、実耳音圧を調整した。 
測定システムと CAPの測定法：ボール電極を正円窓膜にマイクロマニュピュレーターでお
き、不関電極は頸筋に留置した。CAPは 200回加算の上、測定した。 
薬剤投与：CAP測定をまず行い、中耳腔を約 0.2ml の GVで満たした。 
データ解析：N1と P1応答の振幅差が 10μVのときを反応閾値とした。音圧閾値の変化は
dB を単位とし、薬剤投与前後で測定し、この差を閾値の変化とみなした。変化が有意であ





てディスク法を用いて評価した。細菌を 106 colony forming unit (CFU)/ml に希釈し、寒




CAPの変化：0.5％GV投与後 30分では閾値変化はなかった。60分で 8kHz, 4kHz トーンバ
ースト音に対する閾値が上昇し、24時間ではすべて反応が完全に消失した。0.13％GV投与
では 1時間後に 8kHzトーンバースト音で閾値上昇し、3時間で 8kHzと 4kHz 両方のトーン
バースト音刺激に対して、反応閾値が上昇し、24時間でも回復がみられなかった。GVは時































理の手法を用い測定し、GV による CAP の変化を調べた。また同時に側頭骨を摘出し、病理
組織学的評価を行うことにより組織学的変化を観察した。 




たが、1 時間後に 4kHz と 8kHz に対する反応閾値が上昇し、24 時間では反応がみられなか
った。0.13%GVでは 1時間で 8kHz、3時間で 4kHz、8kHz、click音に対して反応閾値が上昇、
6 時間と 12 時間はほぼ同程度の閾値上昇であった。この変化は非可逆性であった。残存し
ている GV が閾値上昇を招いているのではないかと考え、0.13%GV 投与後、生理食塩水でよ








































Q1：0.5%GV 投与で病理学的評価を 30 分と 24 時間で行っている。間隔があいているのはな
ぜか？ 
A1：途中の時間帯での実験も行った。その中から明確に器質的変化が生じていることが比較
できるように 30 分、24時間、6週間の 3点を選んだ。 
－ 3 頁 － 
Q2：0.13%と 0.5%の違いは濃度依存性をみているのではなく、時間依存的に内耳に GV がは
いって時間の差をみているだけではないか？ 












Q5：蝸牛の細胞外誘導電位を測定するときに CAP とともに有毛細胞由来の receptor 
potentialが測定できるといわれているが、今回はどうであったか？ 
A5：今回の方法では receptor potentialは測定できない。蝸牛内の内リンパ電位を測定す
る方法の場合に複合活動電位としての AP と receptor potential 由来と考えられてい
る SP（summating potential）が測定できることが報告されている。 
Q6：CAP測定において、N波と P波を測定しているが、reference electrodeの位置によっ
て、その極性が変化するのではないか？ 










－ 4 頁 － 
のか？ 
A9：現在までの他の報告から考察する限り、GV独自の作用である。 
Q10：希釈して使用すると安全性と細菌毒性が変化するのか？ 
A10：日常臨床においてよく用いられている濃度は 1%である。1%では皮膚潰瘍形成などの副
作用がおきる。このため、当院では 0.5%を用いている。今回の実験でのその視点から
の検討を行っていない 
Q11：内リンパ水腫の原因は？ 
A11：血管条に対する影響が強いのではないかと考えている。 
 
以上のように、申請者は適切な回答を行った。相反する事項である有効性と内耳毒性とを基
礎的手法で検証、証明した斬新な研究であると総括された。その後、主査および副査による
協議により、本論文は学位を授与するに値する研究と評価された。 
